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IX. Antipyretica, Fiehermittel.

Iiine Reihe vegetabilischer Drogen und ihrer den Alkaloiden an-
gehorenden wirksamen Substanzen. sowie verschiedene. in der Neuzeit
synthetisch dargestellte Korper, welche imstande sind, die hauptsiich-
lichsten Fiebererscheinungen, inshesondere die fieberhaft erhishte Kirper-
temperatur herabzusetzen und daher vorziiglich bei den verschiedensten.
mit [Mieber einhergehenden Krankheiten angewendet werden.

Die hier untergebrachten Mittel schliessen sich in vieler Beziehung der vor-
behandelten Gruppe der Neurotica an und gehibren zn ihnen auch die als emperantia
ichneten, nach ihrer Wirkungsweise pag. 337 im allgemeinen geschilderten, des
irappen, namentlich in

gleichen auch noch zahlreiche andere, in verschiedenen (

jemen der Antiseptica (pag. 123 —168) und Alterantia (pag. 368—384) abgehandelten

Arzneikdrper.

Die Ursache ihrer antipyretischen Action ist nicht geniigend klargestellt; jeden-
falls ist sie micht bei allen die gleiche und wohl in den meisten Fillen diese Wirkung
das Resultat complicirter Vorginge. Was dariiber experimentell gefunden wurde, wird

bei den einzelnen Mitteln erwihnt.

Einzelnen dieser Mittel, in hervorragendster Weise der Chinarinde und ihren
Alkaloiden, kommt die Eigensc
andere, nicht vom Fieber be itete, nach einem gewissen Typus sich manifestirende
krankhafte Zuofiille anf eine bisher nicht geniicend ermittelte Weise zu beseitigen, soge
nannte A hrilw]‘im] ica oder An Lil‘\ pica.

360. Cortex Chinae, Chinarinde, Fieberrinde. Stamm- und Ast-
rinden verschiedener Arten der zur Familie der Rubiaceen gehirenden
Gattung Cinchona. einheimisch auf den Andes von Stidamerika vom
10. Grad n. Br. bis zum 19. Grad s. Br. in Hihenlagen von ca. 1200 his
3500 Meter, cultivirt mit Erfolg in verschiedenen Gegenden Ostindiens
(Nilagiri, Britiseh-Sikkim, Ceylon, Java) und Amerikas (Jamaika,
Bolivien).

Die von Cinchonaarten abstammenden Rinden werden als echte Chinarinden
bezeichnet, die von anderen Cinchonaceen, wie von (ascarilla, Remijia, Buena, Exo-
stemma n, a. gesammelten, zeitweise im Handel vorgekommenen und auch wohl noch hin
und wieder vorkommenden Rinden als falsche Chinarinden

Die echten Chinarinden sind anatomisch \;:lu]nh:’u']\li{‘h charakterisirt durch voll-
kommen verdickte spindel- oder fast walzenformize Bastzellen, welche zerstrent in radialen
Reilien (Cinchona Calisaya) oder in mnunterbrochenen radialen Reihen (C. serobiculata)
oder in radial und tangential geordneten Biindeln (C. macrocalyx) in der Innenrinde
vorkommen, c¢hemisch durch den Gehalt an den weiter unten angefiihrten Alkaloiden
Chinaalkaloiden).

't zu, periodisch aunftretende Fieberanfille, aber aunch
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Der Gehalt der Chinarinden an Alkaloiden ist quantitativ sowohl
wie qualitativ ausserordentlichen Schwankungen unterworfen.

Er is 1 a von der Art dex mpflanze. Besonders alkaloidreiche
Rinden nentlich die Varietit Ledgeriana
bis 12 ia Mut., C.sucecirnl (his
11903, vlis L. (bis 13,5%.)
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Nach De Vrij (1878) kommen die Alkaloide in der Rinde als
cerhbganre Verbindungen vor. Die frei darin vorkommende Chinasiinre
hedingt, dass ein Theil der gerbsauren Alkaloide sich in kaltem Wasser
l6st, und zwar ist die Lislichkeit der rechtsdrehenden Verbinduneen
sser als jene der linksdrehenden. Der Gehalt der Chinarinden an

Chinasfinre wird mit 5—9°/, angegehen.

Sie ist denselben , sondern ilir Vorkommen ist auch in anderen

Panzen (Rubiaceen, !

\usserdem findet sich in der Rinde der (inchonen und anderer
verwandten Rubiaceen ein unkrystallisicharer glykosider Bitterstoff,
das Chinovin, weleher bei Behandlung mit Salzsiure in eine nicht
krystallisirbare Zuckerart (Mannitan) und in die Krystallisirbare. in
Wasser, Aether und Chloroform unlosliche, in heissem Alkohol leicht
losliche Chinovasiiure sich spaltet.

,

Das Chinovin kommt, von Chinovasiiure begleitet, wohl in allen Theilen der

1 den Blittern. Die Wurzelrinde ist daran reicher als

Cinchonen vor, am reichlic

lie Stammrinde, wel davon hiichstens 29/, liefert.

Der Gehalt der Chinarinden an einem eisengriinenden G erbstofTf,
Chinagerbsiiure, ist sehr werschieden. Jiingere Rinden sind daran
im allgemeinen reicher. In trockenen Rinden ist die Gerbsiiure durch
Oxydation zum Theil in einen Farbstoff, Chinaroth, umgewandelt,
welcher die gelb- his rothbraune oder braunrothe Farbe derselben be-
dingt. China rubra ist am reichsten daran (bis 10°/,).

Die meisten Rinden fithren fermer mehr oder wenizer reichlich Stirkemehl

und alle meist reichlich Kalkoxalat als Inhalt bestimmter Parenchymzellen (Krystall
: Form win als sogenanntes Krystallpulver (Krystalls Y
st t J ist nocl dihnen etwas Harz und Wachs
chocerotl ) t hic 29« der Wassergehalt friseher

len wird von Moens mit G2—65" Al ne Rinde enthilt circa

Wasser.

Ans der Geschichte der Chinarind ben werden., Im

Jahre 1630 soll der an Wechselfieher erkr: durch den ihm

n einem Indianer anempfohlenen Gebrauch der Chinarinde (Kina-Kina) geheilt worden
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Fir die Wirkung und therapeutische Anwendung der
Chinarinde kommen in erster Linie die in derselben enthaltenen
\lkaloide in Betracht, dann das Chinovin und diec Chinagerb-

wirliche Gesammternt
rm. schitzen

siiure. Von den Alkaloiden ist nur das Chinin genauer physiologisch
gepriitt und stehen fast ansschliesslich nur seine Salze in therapenti-
scher Verwendung. Die anderen Alkaloide, Nebenalkaloide (Chini-
din, Cinchonin und Cinchonidin), sind beziiglich ihrer Wirkung noch

sehr wenig erforscht und, was in dieser Beziehung vorliee
Theil, bei der verwirrten Nomenclatur und der dadurch
Verwechslung einiger dieser Alkaloide (Chinidin. Cinchonidin),
zweifelhaft.

Das Chinin erweist sich zunichst. in neuntraler oder schwach
basischer Lisung, wie Hinz 1867 zuerst nachgewiesen hat. als ein sehr
intensives, andere Alkaloide und neutrale Bitterstoffe weit iibertreffendes,
dem Strychnin am niichsten kommendes Gift fiir manche Protoplasmen,
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besonders fiir jenes der grisseren Siisswasserinfusorien (Paramecium.

Colpoda, Vorticella ete.), welehe durch Zusatz einer

5 pro Mille ent-

haltenden Liosung sofort gelihmt werden und zerfliessen. selbst noch
bei einer Verdiinnung von 1/, pro Mille schon nach 5 Minuten be-
ginnende Lihmung zeigen und nach 2 Stunden bewegungslos werden.
Grisseren Widerstand leisten Amoeben des Salinenwassers, Englenen,

sowie Bacterien im alleemeinen.

In Bezug auf letz
fihigkeit in der entsp

enden Nihrfliis:

anderen Mitteln nach

2 tand Buchholiz, das

» Entwicklung und Reproduetions-
h Chinin in einer Verdinnung
von 1:200 (Flissigkeit) aufzehoben wnrde. In dieser Beziehung steht das Chinin vie

Von dieser Wirkung auf das Protoplasma niederer Organismen

b

wird seine antizymotische und antiseptische Wirksamkeit ahge-
leitet. 1s hemmt, respective unterdriickt verschiedene Giihrungsprocesse
(alkoholische, Buttersiure-, Milehsiuregiihrung), sowie die Féulniss organi-
scher Substanzen, indem es die denselben zugrunde liegenden organi-
sirten Fermente abtodtet, dagegen hemmt es die Umbildung der Stirke
in Zucker durch Ptyalin und die von Eiweiss und Pepton durch den

Magensaft nicht.

Bezi

es die Fih

unden Thi

fand Sehmidi-Eimpler, das;
ritica, auf die Hornhant eines
hervorzurufen, v chtet oder
peptonisirende Wiy

Onamus, da

selbst dur

der Cholera illen wird dureh einen Zusatz
1: 5000 Nihrmaterial

rinde hat bereits Pringle in der Mitte des vori

e Virulenz faulenden oder septicimischen
e Zusiitze von Chininsulfat nicht

rehoben (Koeh). Die autisept

ist es imstande,
zu hemmen, d
eichen entnommen
beeintrichtizt wird
Chininsulfat im Verhiltniss von
Wirksamkeit der China-
Jahrhunderts

:h des Einflusses des Chinins auf die Vernichtune von Krankheitserrezern

it des Secretes der Conjunctivitis diphthe-
Ampft, eine diphtheritische Entziindung
ischwiicht und nach Fileline
kung fauliger Sputa des Lungenbrande

die stark
en fand
Blutes
Die Vermehrung

hervorgehoben,

In gleicher Art wie auf das Protoplasma der Infusorien wirkt
Chinin schon in sehr kleinen Mengen auf die weissen Blutkrperchen,
welche unter seinem Einflusse ihre amiiboiden Bewegungen einstellen,

gelihmt werden. Durch grosse Dosen

kann ihre Zahl im kreisenden

Blute auf 1/, und noch mehr innerhall einiger Stunden herahgesetzt,
und durch subeutane Application von Chinin ihre Auswanderung aus
den Gefiissen, d. h. die Eiterbildung bei der Entziindung (am Frosch-
mesenterium) gehemmt werden (Binz, Scharrenbroich 1867. G. Kerner.

.Iﬁftfuu'f . &)

Auf der iusseren lHaut sollen concentrirte Chininlosungen nach

lingerer Einwirkung Gefiihl von Brennen

und

Papelbildung veran-

lassen. Auch werden verschiedene Hautaffectionen. welche man bei

Arbeitern in Chininfabriken heohachtet .

Chinins auf die iussere Haut abgeleitet.

von

einer Einwirkung des

\uf wunden Hautstellen erzeugt Chininsulfat in Substanz empfind-
lichen Schmerz, und die subeutane Application besonders von coneen-
trirten Chinin- und Chininsalzlisungen (anch neutraler) bhewirkt leicht
sehr erhebliche Entziindung mit Abscessbildung oder selbst mit Nekrose
der Gewebe an und um die Applicationsstelle.

Auf Schleimhiiuten ist die Grtliche Wirkung nur eine unbe-
deutend reizende. Bei interner Einfilhrung erregt Chinin, gleich den
meisten seiner Salze einen sehr intensiven, noch hei sehr starker Ver-
diinnung deutlich wahrnehmbaren bitteren Geschmaek. In kleinen Gaben

stirt es zuniichst die Magenverdanung nicht, bei Lingerem Chinin-




agebranch beobachtet man jedoch mnicht selten Erse ngen einer

katarrhalischen Affection des Magens und nach griisseren Dosen zu-
weilen Erbrechen.

Die entfernte Wirkung
Nervensystem, die Cirenlationso
Blut, heziehn
temperatur gerichtet.

Die \:l'wnl']nl'lnl des Chini

auf das

sweise auf «

en gesammten Stoffwechsel und die Korper-

18 und seiner ichlichen Salze

erfolgt wohl von allen Schleimhiinten, sowie vom Unterhautzellgewebe,
seine Flimination hauptsiichlich, und zwar verhiil
dareh die Nieren. In geringer Menge will man es auch
im Speichel, in der Milch, in der Galle und in den
haben.

tnissmiissie rasch

Sehweiss,

gefunden

kohlensiinreh:
Chinarinde,
i i

Zuriickbleiben

irt

5
Wahrscheinlich stehen mit einer verstiirkten Elimination dureh
die Nieren in Verbindung die nach grisseren Chinindosen zuweilen
bheobachteten Erscheinungen der Reizung an den Harnorganen: Ge-
filhl von Drock in der Blasengegend, schmerzhaftes Harnlagsen, Blasen-
katarrh, Albuminurie.

Verschiedene. bei manchen Individuen nicht selten I
internen Einverleibung kleiner Gaben (0,1 und weniger) auftretende
Hautaffectionen, wie ein scharlachiihnliches, mitunter von Fieber-
erscheinungen hegleitetes Exanthem , Schwellung im Gesichte oder an

anderen Korpertheilen, Purpora haemorrhagica, Roseola, Ekzem u. a.,
stehen vielleicht mit einer Elimination dureh die Haut im Zusammen
hange, Dieselben verlieren sich nach dem Aussetzen des Mittels rasch.

Seitens der Centralapparate des Nervensystems treten |

Menschen nach etwas grisseren Dosen (ca. 1.0—2.0) Gehirnerschel
nuneen. der sogenannte Chininrauseh (Cinchonismus), auf: Ohren-
sausen, Schwerhorigkeit, Eingenommensein des Kopfes, Kopfsechmerzen,
Schwindel, Sehstirungen. zuweilen rauschartiger Zustand mit Ver-
wirrung der Ideen, Unsicherheit der Bewegungen, Zittern und Znckungen
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m
i
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in den Gliedmaassen, manchmal Uebelkeit und Erbrechen, Abgeschlagen-
heit, Schlifrigkeit, Betiubung.

Diese Erscheinungen verlieren sich gewiihnlich in wenigen Stunden
(meist in 6—12 Stunden); am lingsten pflegt die Schwerhtrigkeit zu
dauern

[n einem Selbstversuche tr
2,0 Chininsnlfat in Lisu niichts
H zur Friohlichkeit, e s spiit
Duampfheit der S

i Thau, Stunde nach dem Kinnehmen von
Gefithl von erhihtem Wohlbehagen und grosser
* anffallende Abnahme der Tastempfindlichkeit und
I g ein; eine Stunde nach dem Einne 3
Halbschlummer , aus diesem anfreweckt Taumeln

wahrn

shmen: Schwindel,

Istiindiger apathischer Zustand, dann vollstindige Herstellung.

Nach sehr grossen Dosen hat man zuletzt Sopor, Koma, zuweilen
Delirien und Convulsionen beobachtet und selbst den Tod im Collaps ein-
treten gesehen. In Genesungsfiillen nach schweren Vergiftungen mit Chinin
bleiben znweilen funetionelle Stérungen der Sinnesnerven zuriick, beson
ders Taubheit, Amblyopie und Amanrose, mehrtigice Stummbheit u. a.

Es sind ziemlich zahlreiche Fille schwerer, selbst letaler Chininversiftungzen
in der Literatur angefiihrt. Meist handelte es sich um medicinale Vergiftun

opn doreh

Dosen, dann auch duarch Verwechsl
In (z. B. mit Mittelsal

mit anderen dhnlich
en). Manche davon sind allerdings zweifel
schwere Krankheitscomy i ihnen in F kommen.

it (188b) ist ein Fall von tiédtlicher Vergiftung mit 12,0 Chinin-
einem Gesunden bekannt geworden (Baills), veranlasst durch Ver-
vechslung mit Bittersalz. Mehrere I Vergiftungen mit Chini

von Th. Husemann (1880) zusammengestellt. Anch Chinoidin hat
Tod eines 10jihrigen Kindes veranlasst.
len
die Chininamaurose in neuerer Zeit «
aireh ihr plotzliches Eint 1 und das vollstind
lung bei maximaler Puapillenweite. Stets ist
wihnlich schon nach Stunden oder Tager

monatelang andaunern kann.

cationen

Aus nenerer

(in Solut.) be

Kranken sind
einem Falle den

Iy

1 nach grossen Chiningaben zuriickbleiben

n q Storn hat besonders

1. Dieselbe charak-
Erlischen der Licht-
von Taubheit leitet, welche

sht, wiihrend jene wochen- und
J

+ prossere Beacht

rar

terisirt sich du

Uebrigens ist die Empfindlichkeit gegen Chinin individuell sehr
verschieden , indem manche Personen schon nach einer (xabe von 0.5
bedeutend afficirt werden, wiihrend andere auch das 4fache davon ver-
tragen, ohne bedeutende Storungen zu zeigen. Fieberkranke vertragen
im alleemeinen weit hihere Gaben als Gesuonde.

Bei schweren Vergiftungen mit Chinin empfiehlt Binz Einleitung
der kiinstlichen Athmung mit rhythmischem Druck in der Herzgegend,
um anch auf dieses Organ einen kriifticen mechanischen Reiz auszu-
iiben, ferner das heisse Vollbad mit kalten Begiessungen, intern starken
heissen Kaffee oder Thee.

Bei Hunden und anderen Siingern treten nach ents
Vergiftungserscheinungen wie beim Menschen anf, Be

rechenden Dosen #dhnliche
ersteren kommt es nac
subeutan beigebrachten Dosen von Chinin (Chineidin und Cinchonin) zur
Salivation, woranf Unrohe und ein ei

grossen,
chst zar
nthiimliches Benehmen der Thiere fo welches
i er Sinneswahrnehmung unter dem Einflusse von
Hallncinationen stehen und schliesslich der Tod unter heftizen Convulsionen eintritt
k 1867). Bei Kaninchen beobachtet man nach todtlichen Menzen Unsicherheit
ngen, schwankenden Gang, Zittern und, wie auch an Frischen, Abnahme der
itit an den Gliedmussen und Lihwung der Hinterbeine

"i"”""”:"-""'””.H' (1883) fand als tidtliche Gabe von Chininsulfat bei subeutaner
Application fiir einen Frosch 0,025 (in 2—3 ren), fiir ein Meerschweinchen 0,2 (in
¢a. 1 Stunde), fiir ein Kaninchen 1,0 (in Stunden), fiir einen 12 K
Hund 2.0—25 (in ca. 2

schliessen lidsst, dass sie bei vermind

raatzi
der Bew

Sensib

1. schweren

21/, Stunden). Cinchoninsnlfat erwies sich als weni ftig.
Nach Laborde, Dupwy, Coleifii u. a. ruft Cinchonidin und Cinchonin (nach Roche-

Jontaine anch Chinin) bei Warmbliitern in letalen oder nahezu letalen Gaben epilepti-

Bernatzik, Arzneimittellohre. 8, Aufl 56
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forme Kriimpfe hervor und Alberifoni und

Versuchen im Irrenhause zn Siena, d:
ne Wirkung

( Zahl der Anfille s Da 1 5
ihnliche Wirkung beobachtet wurde, le i
wendung der ipa b S

; : Vo
das Cinel 1nerseits ;
Nerven unter he und ande =
zu erregen imstande sei und so Krimpfe erzenge. 2.

Was die Wirkung des Chining auf die Circeulationsorgane ¢
anbetriftt, so beobachtet man nach kleineren Gaben beim Menschen, wie b
bei Sdugethieren eine Zunahme der Pulsfrequenz mnd gleichzeitic eine o
Steigerung des Blutdrucks, wiihrend grissere Dosen (beim Menschen 21
von 1,0 an) ein Sinken der Pulsfrequenz und des Blutdrucks veru ; b

Ueber das Zustandekommen dieser Erschei en sind die A I
einstimmend. Aber wahrscheinlich handelt es sich um eI ar
setzende und lihmende Wirkung anf die motorischen Ganglien ( 7
auch aunf den Herzmuskel selbst Be £S5 1 e
sofort zur Verlangsamung der Her slich ¢ “U
stillstand. el

Bei Gesunden ist die Abnahme der Pulsfrequenz eine nur unbe Wi
deutende, bei Fiebernden dagegen eine oft sehr betriichtliche.

. - Ab

Sie folgt bei letzterer I
\“I'l |'l‘<'llluli.f. zu sinken b s all
der tiefste Stand der ers i §io
Temperatur und dass anch Te
nachfolgt (Liehermeister). da

Die Athmung wird durch grissere Chinindosen verlangsamt
schwiicht, durch sehr grosse ge

und abg fihmt.

und Warmbliitern
ein (Heubach) und ist

Herzstillst

Tode _\'\I‘mu'il;‘,

Ueber den Einfluss, welehen Chinin anf den Stoffweehsel iibt
sind zahlreiche Untersuchungen angestellt worden, ohne dass dieselben
bisher zu einem vollig befriedigenden Abschlusse gefiihrt haben. Fas
allgemein wird angenommen, dass unter der Einwirkung des Chinins
eine Verlangsamung des Stoffwechsels zustande kommt, und es lieot
nahe, mit dieser Action des Alkaloids die nach erisseren Dosen des-
selben meist eintretende Herabsetzinge der Kérpertemperatur in ursiich-
lichen Zusammenhang zu bringe

i Thieren (Hunden, Katzen)
n Gaben die Kohlensi

und Bawuer

nach kle
mehrt durch Hervorruf
stickstofffreier Verb

onvul

1 zie

hefti
n nach

idung

grossen Gaben keine Kriimpfe erzeugt, bed Y

ifnmsats Strassburg (1874) kounnte weder bei Spo
Kaninchen eine Ahnahme der ausgeathmeten Kohlensiure n
obachtete bei gesunden M a1 1,0 Chinin ein ich
Kohlensiureausscheidung, v nd b i i

Auch beziiglich des Verhaltens der stic

niren die Angaben nicht. Eine grissere Anzahl von nal
des Harnstoffes unter dem Einflusse des Chinins Eine 2
Herabsetzung der Harnsiiure - Ausscheidung um 209/, “_”‘
Mensche witd von H. Ranke (1858) angegeben und Kerner (1870) nach i1

dem Einnehmen von 1,66 Chininhydrochlorid eine Abnahme : i stickstofi ind
haltigen Excreten des Harns um 24°,, eine solch :

die Wassermenge d

ler Schwe

es Harns etwas zugenommen hatte: eine
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Cortex

Ausseheidung

respective U%) resultirte nach forfgesetztem Einnehmen kleinerer
(*hinindosen.

Als Resunltat von Selbstversuchen und Versuchen am Hunde fand Prior (1885)

eine durch Chinin neben einer durchsehnittlichen Vermehrung der Harnmenge um 11,659/,
bewirkte durchschnittliche Abnahme der Ausscheidung von Harnstofl nm 19,60%,,

a9
o

7 und

von Harnsiure um 72,20°

von Phosphorsiiure um 2

von Kochsalz um 9,06%,, von Schwefelsiure um
8%, Diese Abnahme s rt sich proportional der ein
gelithrten Chininme Da sich nachweisen liess, dass die verminderte Stickstoffaus-

y durch den Harn weder Folge ist einer durch das Chinin verzigerten oder
Eiweissanfnahme im Darm, noch einer Behinderung in der Ausscheidung der
rinky
»

oduete, so kann nur an eine darch das Chinin bewirkte Besch

lles gedacht werden, nnd zwar bleiben die Oxydationsvorgi noe
lang beschrinkt, nm mit beendeter Elimination des Chinins allmihlich 1| 1 Norm
zurtickzukehren. Die vermehrte Diurese leitet Prior von einer directen Reizung der
nabsondernden O

ine ab.

Was die Wirkung des Chinins aof die Kirpertemperatur
anbelangt, so beobachtet man nach kleinen Gaben nicht selten eine
Zunahme, nach grossen Gaben in der Regel eine Abnahme derselben,
und zwar ist diese letztere bei gesunden Menschen und Warmbliitern
eine nur unbedeutende, hei Fiebernden dagegen meist eine mehr oder
weniger erhebliche.

Die bei Fiebernden, zuweilen unter Ausbruch von reichlichem Schweiss hewirkte
Abnahme der Temperatur beginnt meist schon einige Stunden nach der Einverleibune
s Mittels und nach ca. 8—12 Stunden ist der tiefste Stand erreicht, we
miihlich zu steigen beginnt; doch ist durchschnittlich noch am zweiten -

if sie wieder

ein etwas
ferer Stand der Kirpertemperatur nachweisbar (Liebermedster). Auf die Grisse des

: alles, welche in manchen Fillen nur einige Zehntelgrade betriigt, in anderen
: mmd selbst dariiber erreichen kann, haben verschiedene Umstinde
einen wesentlichen KEinfluss. Ansser dem Alte
Grosse der Gabe und der Form, in welcher ¢

en bis 3 Grad

der Constitution etc. des Kranken, der
Chinin eir
geszeit und die Krankhe

fithrt wird, kommt hier he-

sonders der Einfluss der T

in Betracht. Was die erstere
anbelangt, so lehrt die Beobachtung, dass die antipyretische Wirkung
Morg
zusammentillt. Daraus e das Mittel, um moglichst starken anti-
pyretischen Effect zu erzielen, so darzureichen, dass seine Wirkung zur Zeit der niederen
Tagescurve, also in der Zeit von Mitternacht bis morgens, stattfindet, daher mit Beriick-
sichtigung der Erfahrung, dass die stirkste Wirkn

g des Chinins am
‘asser ist als abends, dass sie hanptsiichlich mit der spontanen Morgenremis:
ribt sich die

n £

on

des Alkaloids durchschnittlich
t, es am zweckmissigsten er-

Stunden nach seiner Einfiihrung zu erfoleen pile
scheint, das Mittel in den spiiten Nachmittas
3—7 Uhr, zu reichen (Licbermeister),

Von den Malariafiebern abgesehen, gegen welche Chinin als bisher uniibertroffenes
nanntes Specificnm wirkt, ist von den dibrigen acut fieberhaften Krankheiten der
Abdominaltyphus, bei welchem die 8 Mittels am entschie-
densten hervortritt, wiithrend verschiedene andere Krankheiten, wie Rheumatism. artie.
acutus, Miliar-Tuberculose, Meningitis cerebrospinalis epidem. etc., nach den Erfahrungen
se Resistenz dem Mittel iither bieten, Im allge-
meinen gilt nach diesem Autor, dass Chinin um so sicherer eine deutliche Wirkung er-
warten lisst, je mehr das Rieber einer Continua mit normalen Tagesschwankuneen
spricht, wiihrend die Wirkung weniger sicher zun sein pflegt in Fiillen, wo das Fieber
an starke Remissionen oder Intermissionen macht.

In sehr seltenen Fillen hat man eine contrire Wirkune des Chinins beoh-
achtet, indem statt Abfall der Temperatur zuniichst ein selbst betriichtliches Ansteigen
derselben unter Schiittelfrost eintrat (Lichtenstern 1884, Merchkel 1885)

Verschiedene Thatsachen sprechen fiir die Richtigkeit der An-
nahme, dass die erorterte Wirkung des Chinins auf den Stoffwechsel
und die Kirpertemperatur im causalen Zusammenhange stehe mit dem
Einflusse, den dasselbe auf das Blut und die Gewebe iiherhanpt ausiibt,
indem es die daselbst stattfindenden chemischen Vorgiinge beeintriichtigt.

oder frithen Abendstunden, etwa von

antipyretische Wirkung die

Liebermeister's zuweilen eine grc

Binz hat im Anschlusse an die von ihm constatirte Einwirkung des Chinins aaf
das Protoplasma (pag. 878) gezeigt, dass dieses Alkaloid die Sauerstoffreaction von Riter

ol
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Dimens 1 annehr v im VA
3 Blut 8
das Chinin teig Abga
an
Wie die besonders hei pat Hl]U;_{'i\".“M r Vergrissernng, aber

wie von verschiedenen Seiten experimentell nachgewiesen wur
gesunden Thieren dureh Chinin herbeicefiihrte Verklei
Milz zustande kommt, ob es sich hichei um
Wirkung auf die contractilen Fasern (Mosles
Einwirkung auf die farblosen Blatkérperchen und auf die
Vorgiinge in der Milz (Binz) handelt. ist nicht vollstindie
Von einer Erregung der glatten Muskelfasern hat man auch «
nach Chinin beobachtete Verstirkung der Darmperistaltik. sowie An

regung von Contractionen des Uterus erkliirt.

ie wehenerrese

* vielfach

Zusammenhange zu stehen
Mittel. In Dosen von 0,12 :

1881) sol

hininst:

n, ihre Friichte auszu 1

1t verl 2 1.
Therapentische Anwendung.
die Chininpriiparate als Mittel zur Bel fimpfung hiedenen, auf
Malaria-Infection zuriickgefilhrten Erkrankungen, in erster Linie bei
den verschiedenen Formen von Malaria-Intermittens. wo sie in
Bezug anf Sicherheit der Heilwirkung von keinem anderen bisher he-
kannten Arzneimittel ersetzt werden kinnen.

In Malariagegenden erweisen sie sich, gleich verschiedenen
paraten der Chinarinde selbst (Tinctura, Vinum ete.). auch in pr
laktischer Hinsicht wirksam. Ihre antitypische Wirksamkeit manife
gich iibrigens anch bei anderweitizen, nicht anf Malaria-Infection be
ruhenden intermittirenden Affectionen, wie besonders hei Nenra
und Neurosen.

Demniichst steht ihre Anwendung als A ntipyretica bei den
verschiedensten acut fieberhaften Krankheiten, sowie als Antizymo-
tica gegen Heufieber, sowohl drtlich ( Helmhol Binz, Friel ,.,__‘.-',,,
Busch) als aueh ortlich und intern (¢ Wymann), gegen epidemische
Grippe (intern; Curritre), Kenchhusten (intern und extern: Bin:
Rindfleisch, Hesse,” R. Pick, Lasin
w. unten), Cholera, Kindercholera ete.

f,'rr’um,'huf’_ Hewbner u. a.. siehe

[P R I
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und ihre pharmacentischen Priiparate.

Die Chinarinde

Anch als Tonieca und Stomachiea, nach Art der Bittermittel
(pag. 211), werden die Chininpriiparate oft mit Nutzen gebraucht, doch
pflegt man hier vielfach Zubereitungen der Rinde (Extractum, Tinctura,
Vinum ete.) den Vorzug zu geben. welehe auch (Cort. Chinae in puly.,
Decoctum, Infusum ete.) als Adstringentia und Antiseptica vorwiegend
in externer Anwendung stehen.

Von sonstiger Verwendong der Chininpriiparate verdient jene gegen
Leukimie (Mosler, Hewson) und gegen verschiedene, nicht typische
Nervenkrankheiten, wie Neuralgien, Chorea, Epilepsie, Erwiihnung.

a) Die Chinarinde und ihre pharmaceutischen Priparate.

Sie werden gegenwiirtic kawm mehr als Antitypiea, sondern nur
zur Nacheur bei Intermittens oder als Tonica. Adstringentia und Anti-
septiea beniitzt

Cortex Chinae, Chinarinde, intern am hiinfigsten noch im
Decoet oder im Infus. (mit Wasser oder Wein) zn 5.0—15.0—30.0 aunf
200,0—300,0 Col. Extern in Pulv. als Bestandtheil von Zahnpulvern
(Pulvis dentifrie. niger Ph. A.), Zahnlatwergen, Streupulvern (mit Carho,
Myrrha ete.), Kataplasmen, im Decoct (1:10—20 Col.) zu Colut. und
Gargarismen, Inject., Clysmen, Umschliigen ete.

Priparate; 1. Extractum Chinae, Chinaextract, Ph. A.
Bei gewdhnlicher Temperatur bereitetes wiisseriges, trockenes Extract
aus der officinellen C'ulturrinde.

Intern zn 0,5—1,0—2,0 p. dos. mehrmals tiigl., bis 10,0 p. die
in Pillen, Mixt., Puly. Extern zn Zahnmitteln, Colut.. Gargarismen
Injectionen, Clysmen, Haarpomaden.

Ph. Germ. hat ein wiisseriges diinnes Fxtract, Extractum
Chinae aquosum, sowie ein alkoholisches trockenes Extract. I.
Chinae spirituosum.

2. Tinctura Chinae composita, Elixir roborans Whiytii,

Zusammengesetzte China-Tinetur Ph. A. et Germ.

Nach Ph. A. Dig
Aurant. aa. 1, Spirit. ¥
Tinctur

“Tinctur ans Cort. Chinae 3, Rad. Gentianae, Cortex Fr.
18, Aqua Cinnam, simpl. 6. (Nach Ph. Germ, Macerat.-
C. Fr. Aur., Rad. Gent. aa. 2, Cort. Cinnam. 1, Sp

[ntern zu 1,0—3,0 p. dos., mehrmals tiiglich. bis 50,0 p. die,
fiir sich oder als Zusatz zn Mixturen.

Tinctura Chinae, Chinarindentinetur, Ph, Germ. (Macerat.-T. aus Cort.
("hinae und Spir. Vini dilut. im Verhiiltnisse von 1 :5).

3. Vinum Chinae, Chinawein, Ph. A.
Macerationstinetur ans 1 Th. Chinar. mit einem Gemenge von 20 Th. Malaga

wein ond 1 Th. Cognac.

4. Vinum Chinae ferratum, REisenhiltiger Chinawein, Ph. A.
Filtrirte Auflosung von 2,6 Chininum ferrocitricum in 500,0 Vinum Malazense
Beide intern als Roborans. zumal bei Aniimischen, wie Tinet.
Chinae comp.




IX. Antipyretica. Fiebermittel

b) Chinaalkaloide und ihre Salze.

. Chininum sulfuricum, Ch. sulfuricum basicum, Schwefel
saures Chinin, Chininsulfat, Ph. A. et Germ. Zarte. nadelfirmize
weiche, weisse, seidenglinzende Krystalle von sehr bitterem Geschmacke,
in trockener Luft leicht verwitternd. in feuchter Luft Feuchtickeit an-
zichend, in heissem Weingeist nicht sehwer. schwieriger in heissem
Wasser (ca. 256 Th.), in kaltem Wasser sehr wenig (ca. 800 Th.) lsslich.
tast nnloslich bei gewihnlicher Temperatur in Aether und alkoholfreiem
Chloroform

» und alkoholi
liinnter Schwefel

Die wiisse

eines Tropfens v ire Fluoresce

Das am hiinfigsten verwendete, allerdings auch am meisten ver
fidlschte Chininpriiparat.

Intern in kleinen Gaben. z. B. als Tonienm, zu 0,03—0,1 p. dos
m. tiigl,, in grisseren Gaben als Antitypicum bei Malariaerkrankuneen.
im allgemeinen zu 0.5—2.0 (bei einfachen Intermittensformen zu 0.6
bis 1,2) in der Apyrexie anf einmal oder in getheilten Dosen: nach
Beseitigung der Fieberanfille, sowie zur Bekiimpfung der Malaria-
Cachexie und ihrer Begleiter: IHydrops, Milztumor ete. zu 0.05—0.1
p. d. m. tdgl.; als Antipyreticom in grossen (aben zm 1,0—3.0 auf
einmal oder in getheilten Dosen binnen 3/,—2 Stunden.

Nach Lieber i
Erwachsenen eine Gal
Verl: -
vor Ablanf von

efer ist zur Erzielu ner

von I‘-r‘
, bis hichstens 1
24 Stunden und in der

Bei Kindern als Antipyreticum nach Fg
0,4—0,8; von 2—6 J. 0,5—1,0; von 6—10 J. 0.6—1.25

1fe von

Man verordnet es in Pulvern (in Oblaten). Pillen. Pastillen.
Dragées, Chocolaten, am besten in wiisseriger Lisung unter Zusatz von
etwas Sidure oder mit Mileh (0,05 Chininsulfat geben nach Ewald mit
30,0 Mileh eine fast geschmacklose Mischung).

ixtern im allgemeinen nicht hiufig, als Zusatz zu Schnupf-
pulvern (gegen Migriine, Gesichtsneuralgien), zur Insufflation in den

Larynx und in die Trachea (bei Keuchhusten), zn Salben und Haarpomaden

(0,5—1,0: 25,0 Salbengrundlage), in Suppositorien (Wechselfieber), in
sehr verdiinnter Solution zu Injectionen in die Nasenhihle (Heufieher).
in die Urethra (bei Gonorrhoe. 19/, Solut.., Hab orn) und Blase (hei
putrider Cystitis), zu Clysmen (0,5—1,0—2,0 je nach der speciellen
[ndication, mit etwas Tinet. Opii) in Fillen, wo das Mittel intern nicht
anwendbar ist (nach Liebermeister gleich der Application in Suppos
torien fast so wirksam wie bei interner Einfilhrung), zu Collyrien (Dhei
diphtheritischer Conjunetivitis), in zerstdnbter Form zn Inhalationen (bei
intermittirenden Hustenanfiillen nach Ficber). Zur hypodermatischen An-
wendung durch andere Chinasalze (siehe die zunichst foleenden) zu
ersetzen.

2. Chininum hbisulfuricum, Chininum sulfuricum neutrum.
Saures schwefelsaures Chinin, Chininbisnlfat. Ph. A,

Weisse, glinzende, wohlausgebildete rhombische Prismen von saurer
Reaction und bitterem Gesechmack, an der Luft etwas verwitternd . in
destillirtem Wasser leichter (in 11 Th.) als in Weingeist (in 30 Th. cone.)
Iislich. Die wisserige, sauer reagirende Liisune fluorescirt blam.
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Chinaalkaloide und ihre Salze. ]RR7

[ntern in Gabe und Form wie das Chininsulfat. Wegen leichter
Lislichkeit in Wasser fiir fliissice Arzneiformen. z. B. Mixturen, das
geeignetste Chininsalz. Aus diesem Grunde auch fiir die hypodermatische
Application zweckmiissiger als das Chininsulfat.

3. Chininum hydrochloricum, Ch. muriaticum, Chlorwasser-
stoffsaures Chinin, Chininhydrochlorid, Ph. A. et Germ. Weisse,
seidengliinzende , nadelférmige, hei gewihnlicher Temperatur lufthe-
stiindige, sehr bitter schmeckende Krystalle, welche in cirea 34 Th.
Wasser, viel leichter in Weingeist, in 3 Theilen cone. Alkohols und
9 Theilen Chloroform lislich sind. Die neutral reagirenden Lisungen
fluoreseiren nicht.
sslichkeit, der griisseren
Losungen, die nicht so leicht Schimmelbildung zeigen,
reil es in der gleichen Dosis 8—9°, mehr Chinin als

samer 1s8t,

n
e von Chin. sulf.,, und
enthiilt, daher auch wir

Intern in Gabe und Form wie Chin. sulf. Von Binz besonders
empfohlen gegen Keuchhusten, am besten ecinmal des Abends soviel
Decigramme , als das Kind Jabre ziihlt. Extern zu Augenwiissern
(1°/5 Solut.), Inhalationen ('/;°/, Sol.) und Insufflationen in den Kehlkopf
und die Trachea (Ch. hydrochl. 0,01—0,015, Natr. bicarbon. 0,015, Gum.
Arab. O p. dos.) gegen Keuchhusten (Letzerich, Binz), zur hypoderm,
Application in Fiillen, wo grissere Chinindosen angezeigt sind, mit
Zusatz von Salzsfiure als Chininum bihydroehloricum (Chinin.
hydrochloric. 5,0. Solve ope Aeid. hydrochl. dilut. 2,0 in Aq. destill. 8,0.
Eine Pravez’sche Spritze = ca. 0,5 Chin. hydrochl. = 0.4 Chinin. pur.,
Bernatzik 1867).

Chininum bihydrochloricum, Ch. bimuriaticum, in weissen, nadelfo
» und Weingeist loslichen Kry
Pertussis (Lawbinger 1896) empfohlen.

ceit seiner wiisserig

in W
ZUMa

stallen, wird =zu hypodermatischer Applica

ei

Chininum bimuriaticiom carbamidatum, Salzsaures Harnstoff-
Chinin, ein Doppelsalz von Chinin und Harnstoffhydrochlorat mit einem Gehalte von
69/, des ersteren; harte, farblose vierseitige Prismen, welche in der chen Menge
er und aunch in Alkohol leicht loslich sind, zur hypodermat. und auch internen
vendung von Drygins (1878) empfohlen.

Clhininwm hydrobronvicuwm , Ch. hydrobromatum, Bromwasserstoff-
saures Chinin, Chininhydrobromat, in weissen, perlmutterglinzenden, leicht in Alkohol,
weniger leicht in Wasser (1 : 40—60) loslichen Krystallen, wurde ausser als Antitypicnm
und Antipyreticum, auch als sehr wirksames Antinenralgicnm, gegen nervises Erbrechen,
o 1 Nachtschweisse Schwindsiichti ete. empfohlen. Meaeximorvitsch (1885) rithmt
dieses Salz, sowie Ch. bihydrobromicum besonders w czeichneten seda-
tiven Wirkung. Intern zu 0,2 p. d,, 04—08 p. die (in zw eilt); extern:
hypodermatisch in Sol. 1:10, und zwar 1,0 Ch. hydrobr., 2,5 Spirit. Vini cone.,
7.0 Aq. dest.: davon 2 #-'|w|i\?w-H 0,2 (‘I.inini;_\'\h‘:lhl‘wm|:|t Soll keine Abscesse erzengen

(Grubiler)

4. Chininum ferro-citricum, Citronens aures Eisenchinin.
Ph. A. et Germ. Gliinzende, durchscheinende Blittechen von rothbrauner
Farbe, bitterem und eisenhaftem Geschmack, in Wasser langsam. aber
in jedem Verhiiltnisse, in Weingeist wenig lislich. Der Gehalt des
Doppelsalzes an Chinin betriigt ca. 10%/,. an Iisen 30°%,.

Man erhiilt es duorch 48stiindige Digestion von # Th. gepulv. Eisens in einer
» von 6 Th. Citronensiure in H0O Th, W r, Eindicken des Filtrats zur Syrup-
snz und Mischen mit 1 Th. frisch gefillten Chining, welches durch Zersetzen von
'h. in 'Wa mit Hilfe wverdiimnter Schwefelsiure gelosten Chininsulfats mittelst
2 bereitet wnrde. Nach vollstiindiger Losung des Chinins wird die Masse auf
Glastafel in diinner Schichte ausgetrocknet.




IX

Antipyvretica. Fiebermittel

Ein schwach styptisch wirkendes Eisenprii
kungen des Eisens mit jenen des Chinins ver
0,06—0,2, ad 0,5 p. dosi, 2—4mal ti in Wein, Syru
Mixturen bei Aniimischen mit nerviisen Depressionszustiinden , in der
Reconvalescenz nach schweren Allgemeinkrankheiten (Typhus. Wechsel-
fieber ete.) .

AL

T U'l"i'

H. Chininum tannicum, Gerbsaures Chinin. Chinintannat
IPh. A. et Germ.
\morphes ,

grau-weisses oder gelbliches, geruchloses Pulver von

Wasser (ca. 800 Th.), leichter in kochendem Wasser (ca. 30 1
in Alkohol loslich mit 30—329/, Chinin.
Die im H:

schiedenen und ni

et W
orwaltend (Ui

ie verschie A en iiber ¢

Fanz. gescl

sein), s 7

Trotz seiner geringen Loslichkeit in Wasser wird das Chinintannat
resorbirt, wenn auch allerdings lang
Nach Beci von Hagenbach hestiit
sonders

als andere "MH."I‘\-I'f:]n'ii‘:n-‘_
virlst 1

n Erfahr

ngen

g he-

istig bei Keuchhusten (2mal ti
das Kind Jahre ziihlt,
nach letzterem auch a
Krankheiten im Kindesalter (Typhus, Scarlatina, Pneumonie u. :

e el
un besten in einem Issliffel voll Zuckerwasser).

8 Antipyreticum bei versehiedenen fieherhaften

1
|

und zwar bei Kindern bis zu 1 Jahr 1,0, von 1—3 J. 1.5—2.0. von
3—bJ. 2,0, von 5—10 J. 3,0—4.0, von 10—15 J. 4.0 auf ei
hiichstens auf zweimal

Malagawein ete.

nal oder
t halbstiindiger Panse: nachtriiglich etwas

gen Diarrhen und Nacht-
schweisse der Phthisiker, gegen Cholera und, in Combination mit Kalk-
phosphat, gegen Rhachitis der Kinder (Chin. tannie. 1, Cale. phosph.,
Sacchar. aa. 5, tiglich 2—3mal 1 Messerspitze mit Mile
von C. Lorey (1879) empfohlen worden,

Sonst ist das Chinintannat auch g

h oderx suppe)

Chininuam s: Hinische
ird zu 0,1

icylicn

i Typhus und
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1 : 900 kocher Wasser),
Aether loslich. Die Lisun

Lisung des Chinins und

von sehr

im U
Zusatz
blane Flun

Chi
pyrin (21

Sinren (besonders

YENZ

pyrin, eine leicht losliche

zur suob n Anwendu

Chininum sacehs ip g { tior
von Chinin (64° mit WAL Gre
schmack, der s durch Verse N7 seitie st

Chinidinum, Chinidin. Glinzende, K1

stalle, bei gewihnliche

in Alkohol und :

Temperatnr in

her etwas

Liosungen lenken die Polarisationsel

reaction wie bei Chinin




ir-

zll
der
E](‘F

rl‘]’

HAS

Chinaalkaloide u

rwefelsaures Chinidin, Chinidinsnlfat
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Cinchoninune, Cinchonin. Farblese, 1
matische Krystalle von stark x
bei 20°C.; Selimidt), schwer in Aether (1:371) und Chloroform
cone, Alkohol (1 :100) laslich. 8

- die wisserige

vitterem Geselu sehr wi

» Polarisat » nach rec
A mmonis

keine Fluoresce

ine Lisungen lenken
von Chlorwasser

innter Schwefelsinre vers

keine '\'I:ul

leiochinreaction und, mit v

Cinchoninwm  sulfuricuwnm, Schwe! aures Cinchonin. Luftbe-
1 te Prismen, C. in 70 Th., 1 100° ¢
Wasser, in GO Th. Chloroform, leicht in Alkohol (1 :7) loslich. nnlis

e durehsichtige,

thoninum jodosulfuricum wird unter dem Namen Antiseptol als Er-
satz des Jodoforms emptohlen.

Cinchonidinwm, Cinchonidin. Grosse, glinz Prismen oder farblose
Bliitttechen, bei 13° C. in 1680 Th. Wasser, 16,3 Th. Alkolol von 9%°. und 188 1
Aether, leicht in Chloroform lislich. Die bitter schmeckenden, alkalisch res
| i

ersetzt, keine Fluorescenz und 1

mift verdiinnter Schwefe
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in crossen,
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(1:90) unterschieden
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*Chinin) entde

es seitens der Chinin-
htlichen (i«
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1866 hatte die Reesierung von Madras eine #drztliche Commission
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Antipyret

i der Verschiedenheit dieser Rinden
AT

T eine

isamim lung, Cult fhewahrung

setzung und d:

abgesehen von Falschun
wurden. In gereinigtem Zustande wird es als 1
amorphum purum, von Firma Zimmer
Cl :bracht, Hunde in nahezu ( irsel
wie Chinin und wirkt in dieser Bezi in (Bernatz
zu 0,1—1,0—3,0 p. d. in Pualver, Pillen, alkohol. oder

)
sung oder als Tinectura Chinoidini, frither in Dentschland offi

Dasse

mselben

an b

ung auch starker

Ouwiniwm, Chininum crudum. «Der zum
1 hedingte 1

» Preis des Chinins und seiner S

oesetzten Verst

nar bis zn
i
hat zuerst

77

und das so e arat als hil

werthen. In Britisch-In
urrinde
Alkaloide ans dem I

verdinnter S

pentisch zu ver
erzielten mit salzsiinre

Waschen

1 duorch Extra
Itrat mit Natrc

wefel

und abermali

¢ Gesammtalkaloide endes Priparat
tile
cirnbra in Sikkim
Cinchonidin 29,0, amory

s Pripare siel
1er keine allgem

sefunden (Verel. Flitckiger, Chinar,), Ein analoges 1

Als mi
sn

peutisch verwer percenti

Rir

rbstott 5,0. Trotzdem,

it es, wie es scheint, in Indi

holt sehr warm empfohlene Quineftum, sowie

nine brute

Clinaphthol, [-Naphthol-z-monosulfo G is i1

tem Wasser unlosliches, in heissem Wasser und in Alkohol s vel

m bitterem Geschmack. Soll im Darme in seine Componenten zerlegt werden und so

ireh das Chinin antipyretisch, du ¢ lgiinre als Darmdesinficie ker

Bei Typhus abd., Dysenterie, Darmt auch 1 acuten G ma
tismus empfohlen in Pulv. zu 05 p p. dig

Ewchinin, Euchininum,
halten darech Einwirkung von Chlorkel
90" schmelzende, in W
liche Krystallnadeln. Bildet
saure leicht, das schwe

Kohlensi

Alkohol

lisirende

und rhsanre Salz sc

schmacklos, das salzsaure von bitterem Man
pyreticum, 1 Kenchhusten und Neuralgien empfohlen (o.
Influenza, Phthise ete. (Golliner 1897). 1,6—2.0 sollen ir
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chloricum entsp

Cortex Bibiru, C. Bebeern, hirnrinde (Greenhea
von Nectandra Rodiaei Schomb., eine
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Guayana, in schw
von zimmtbranner Gesammt
H. Rodie in Demerara fand 1834
Meaclagan spiter genauer unt ucht,
Euphorbiacee Buxus sempervirens I
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pag. 862)
auch mit Pelosin (aus der brasilianischen Rad. I ¢
. et Pav, aus der Fam. der Menispermaceen).
Das reine Alkaloid, Bibirinum

tomentosum 1

urum, stellt ein amorphes, weisses,
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(zumal beim Erwiirmen) in Alkohol und Chlor
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Bibirinum sulfuricum (eine glinzenc
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Chinelinum, 891

Intern als Antitypicum in einer Gesammtdosis von 1,0—2.0, als Tonicum zu
0,1 in Palv., Pillen, Solution

Cortex Alstoniae, Di

a-Rinde, von Alstonia scholaris R. Brown,
einer banmartigen Apocynacee in Siidasien von Nepal bis Malabar und his zum Ira
| den Molukken, Timor und den Philippinen (Ditabaum), in Rohren oder
ichen, bis 6 Mm. dicken, leichten Stiicken von vorwaltend gcelbweisslicher Farbe
Aussentliche me mit dickem, zerkliiftetem, hell-gelbl
ork, im Bruche grobki geruchlos, stark bitter schmeckend.

Sie war schon frii einmal als Cortex Tabernaemontanae in Europa
hrt und irrthiimlich von der westindischen Apocynacee Tabernaemontana
citrifolia L. abgeleitet worden. In nenerer Zeit hat man sie von den Philippinen
aus, wo sie als Tonicum und Antiperiodicum in grossem Ansehen steht, statt der
China empfohlen, speciell das daraus vom Apotheker Gruppe in Manila bereitete, als
Ditain bezeichnete Priparat, welches jedoch keinen reinen Kirj
nach Hildwein (1873) ein Gemen von zwei verschiedenen, wahrscheinlich k allis
baren Substanzen und Farbstoff. Dieses Dit

unlichem Schwamm-

» darstellt, sondern

(%

1 Giruppe's, we Jdies ein orobliches, erin-

rzes, intensiv bitter schmee

Pulver bildet, soll in gleichen Dosen,
ls dieses Fieber beseitigen,
ein krystallisirbares Alkaloid dar und 1876
und Jebst darans zwei Alkaloide: Ditamin Alkaloid von Gor:
Ditain nebe indifferenter C (Echicerin, Echitin, 1itein)
und amorpher (Echikautschin, Echiretin) Korper. Harnack (1877) hilt Ditain und
Ditamin fiir ein und dasselbe Alkaloid, welches in heissem Wasser, in Alkohol, Aether

lich-schw
Chininsulfat, rascher und sicherer
stellte 1875 aus der Rin

hielten He:

Jesanez) und

stalli

und Chloroform leicht, in Benzin und Petrolenmiither schwer loslich ist und mit Sior
wohl charakterisirte Salze liefert. Davon krystallisirt das salzsaure in schneeweissen
gliinzenden Nadeln. Es wirkt Frischen lihmend aunf die Nervencentren, lihmt ferner

regulatorischen Vagusfasern, und andererseits besitzt es auch Corarewirkur Bei
Kaninchen das Vergiftungshild nach 0,1—0,15 ganz wie jenes nach Curare

In der Rinde der verwandten Alstoni E. Brown auf Java und
nor wurde bereits 1862 won Scharlde ein dem Ditain (vesp. Ditamin) sehr nahe
tehendes, vielleicht damit identisches Alkaloid, Alstonin (Alstonamin, Hesse), nach

L spectabi

1.
Die Rinde einer dritten, Awnstralien angehirigen Art, Alstonia constricta
F. v. Miiller, in Neun-Siid-Wales und Queensland als _ Biterba r . Feverbar
und dort medicinisch beniitzt, ist wvor einizen Jahren in Eurc =
China® aunfgetancht; man wollte darin Chinin gefunden haben. Dieselbe enthiilt nach
hungen von Oberlin und Sellagdenhauffen (1879) zwei Alkaloide, ein
amorphes und (in sehr geringer Menge) ein krystallisirbares, welches sie Alstonin
rennen; nach Hesse Alstonin und Alstonidin.

Lantanin, Alkaloid ans L: siliensis Lk., einer siidameri-
Verbenacee, soll als Antitypicum dem Chinin nicht nachstehen

Calaya, ein Extract aus den ]
Benth.), einer Mimosacee anf Mad:
Asien, soll anf Madagaskar und in

K O Rannt

ustralische

den Untersu

ntar

chten von Anneslea febrifuga (Calliandra
im wiirmeren Amerika und im tropischen
‘onking als Fiebermittel sehr chiitzt sein.

Hieher auch die Rinde von Arariba rubra Mart., einer brasilianischen
Rubiacee, welche ein den Chinabasen verwandtes Alkaloid, Aribin, enthilt und in
Stidamerika als Fiebermittel verwendet wird. Ein daraus sestelltes Fluidextract
kommt nenerdings im Handel vor,

Clvinolinum, Chinolin, Leukolin, Bestandtheil des Steinkohlen- und des
animalischen Theeres (des sogenannten Dippel'schen Thierdls, Oleum ani » Dippelii),
darstellbar durch Destillation von China n (Gerhardt) und synthetisch aus Anilin
und Nitrobenzol (Skrawp 1880), i i olige, stark lichtbrechende, entziindbare, al
kalisch r ende, eigenthiimlich riechende, bei 228° siedende Fliissiekeit von brennen
dem und bitterem Geschmack. Ganz frisch und n ist sie farblos, dunkelt aber bald
nach; in Wasser unléslich, leicht lbslich in Alkohol, Aether, Chloroform, fettem und
itherischen Oelen; bilc

Das weinsaure Chinolin, Chinelinum tartaricum, mit einem Ge
von 39,2% Chinolin, kommt in seidenglinzenden, leicht in Wasser und heissem Alkohol
lislichen Krystallen von scl chem Bittermandelgeruch und etwas brennendem, eigen

wack wvor. Es liost sich in 70—80 Theilen kaltem, leichter in heissem
Wasser, schwer in Alkohol und Aether. Das salicylsanre Chinolin, Chinolinum
salieylicum, ist ein weissliches, krystallinisches, in etwa 80 Th. Wasser, leicht in
vist, Aether etc. lésliches Pnlver. Das salzsaure Chinolin, Chinolinum

et schwer krystallisirbare, meist zerfliessliche Salze.

alte

m (Gesc

08




Masse von
Mit letzte

rem ex

icne

seilusse, dass es antise

ition
F‘ ut
Wirkung
auf die Hi
nismus (Albertoni 1884).

Harn §

VEISEn

ann 1881).

Kreislat

Or

are ver 5 " 8 I
Brom einen flock
| befi le1
Dasse
Kairinwn, i Korper. Der
selbe ist in seiner y
welches ein krystalli in W 1 on 1
nicht i ] wromatischen Geschmad lar €
Filehne (1882) als ipyreti mpfohlen worden
36l. Thallinum sulfuricum, Thallinsulfat. Ph. Germ.
Veisses oder gelbliches Kkrystallinisches Pulver von cumarin-

artigem Gerache und

Geschmace

werlich-salzigem, zugleich bitterlich-gewiirzhaftem
<, beim Erhitzen iiber 100" schmelzend und auf Platinblech,
eine zwar schwer, aber vollstiindiz verbrennbare Kohle gebend. in T Th
mehr als 100 Th. Wein-
geist, noch schwieriger in Chloroform, kaum in Aether lsslich.

kalten, 0.5 Th. siedenden Wassers, in etwa

Thallin ist ¢
riechende Fliissi
rewiirzhaft sch

taricum, therapeutisel v

Schon in Dosen von 0.25. sicher in solehen von 0.5—0.75 fiihren
die Thallinsalze nach ken, 1
mehrere Grade betragenden Temperaturabfall, fast stets von starkem
Schweiss hegleitet, herbei. Das Minimom der Temperatur tritt ge-
wihnlich 2-—3 Stunden nach dem Einnehmen ein. Im Harn. der bei
Thallingebrauch in dicken Schichten gelbbraun. in diinnen griin er
scheint, wird das Mittel nur zum Theil unzersetzt eliminirt, zum Theil
wird es in einen Kirper iibergefiihrt, welcher sich mit Eisenchlorid

v. Jaksel bei Fiebernden einen star

roth fiirbt und der wahrseheinlich eine Sinrve ist.

Nach Weinstein (1886) wird

* letzten Verabreic

s Nachwirl

niussun

medication
lingeres 1
Ko

an Kinder
bei  einem
nach 4 Wo
Infarcte in
tzten Nie ) fund
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Thieren erzeugen liessen, Diese
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lange anhalte profuse

beim Wi

den Abfall der Temperatur
eratnr auftretende Schiittel

der n

commenen Leuten und

achteten (Albuminurie, Er-
Schwindel ete
er wam Anempfehlung

18T,

anderen

kern, von
ien, Durchfall, Iecte
, trotz mehrs
yrin und ti
Robin (1889) erkiin
Brovardel wandelt es das
1 liin

dass das

n dazu

bei uns grossentheils vom

verdring

Antij
es fiir ein Gift fir die rothen Blutkbrperchen (nach
Hiimoglobin in Me L

bin um) und fir das Nerven-

|.'|\|-|‘:]-|

system
herbeifihrt.
Goll (1887) empfahl die Thallinsalze extern in Sol
von 5"/, Thallinsulfat enthaltenden Fettstiften, als
wirksame Mittel g
thallinhal Nihrhoden
Zeit mit Thallinsalzen in B
0,25 pr. dos.) bei acuter Tripp » und hei gonorrhoischer Cystitis
igene Arzneimittel , Thallin-Antrophore, wurden von verschi
tihmt. Allerdines liect a ein Bericht (Alfschul 1888) vor
in einem Falle bei Anwendung eines solchen Antrophors Schiittelfrost, Harndra
bhohe Temperatur und Himaturie eintraten.

. zur Injection und in Form
reizende und doch seh
1887, entwickeln sich ant

cen  das Gonococens-Virns (1

e Gonokokken, und Culturen derselben, welche einige
rum

1en zugrunde); anch intern (Thallin. sulf.

standen,

denen Se

wonach
het-

tige bSehmer

Thallinsulfat intern zu 0,1—05 in Pulv., oder Pillen:
p. dos., 1.,5! p. die Ph. Germ.

Bei uns wohl selten beniitzt und neben Antipyrin, Phenacetin ete.
vollkommen iiberfliissig.

Analgenum, Analgen, eine Chinolinverbindung
ymidochinolin), von Fiss (1891) dargestellt, ein in Wass
Alkohol schwer, leichter in heissem lisliches,
208 Soll ein  gut Antipyreticum und
mus und M: uintermittens wirksam

(O-Aethoxy-ana-mono-henzoyl-

r fast unloslic in kaltem

neutrales Pulver, bei
algeticum, auch

( Monecorvo 1

reschu

A

ren acuten

Seogi-
er Anwendung erzeugt es Rothfirbung

miglio 18t erosseren Dosen und bei
Abspaltung von Amidochinolin,

ren. Nenrs Cephalalgie), zu 2,0—3,0 pro die bei
3 Stunden , resp. 8—10 Stunden vor dem Anfall, bei
Malariaintermittens (Seognaniiglio).

des Harns 1
Intern zun 0,—0.6

)

enksrh., zn 0,b—1.0

362. Antifebrinum, Acetanilidum, Antifibrin, Acetanilid. Ph. A.

Farb- und gernchlose, seidenglinzende, etwas fettig anzufiihlende
Krystallbliittechen von etwas bremnendem Geschmack und neutraler
Reaction, welche sich in kaltem Wasser schwer (in 189 Th.), etwas
leichter in heissem Wasser, leicht in Weingeist nnd Aether lisen, bei
ca. 1129 schmelzen, hei ca. 295° unzersetzt verdampfen und, am Platin-
blech erhitzt, ohne Riickstand verbrennen.

In concentrirter Schwefelsinre lost das Antifebrin bei gelindem FEir

farblos;

und scheidet Anilin aus.
Das Antifebrin wurde 1886 von Cakin und Hepp in Strassburg als Antipyreticum
erkannt und in die Th

apie eingefithrt.

Eine erhebliche antizymotische und antiseptische Wirksamkeit
scheint ihm ebensowenig wie dem Antipyrin zuzokommen.
lich verzogern und
Blasenkat:

Losung die Fiulniss des Blutes wes

Es soll in 1Y/,ige
nach Muneo Kumagawa (1888) auf
th wirken.
Die Angaben iiber seine physiologische Wirkung sind nicht tiber-
einstimmend und diese tiberhaupt noch wenig klargestellt.

Menschen, speeiell gesunde, vertragen, wie Selbstversuehe (Weill,
Stmpson) und zahlreiche anderweitice Beobachtungen lehren, mitunter
grosse Mengen (4.0—7,0 in 7 Stunden), ohne ausser etwas Cyanose,

Darmfiulniss und bei

'rh  anti

die




894 IX. Antipyretica. Fi

Schliifrigkeit und voriibereehende Gliederschmerzen erhebliche Erse
nungen zu zeigen. In anderen Fiillen hat man schon nach weit kleineren .

1ei-

Mengen Vergiftungserscheinungen eintreten gesehen (s. w. unten). 8¢
ni

Weill (1887) wirkt Antifebrin auf
bsetzend, resp. lihmend, e

. In grossen Dosen verindert
Bel Warmbliiter Hinfil

der itur nnd d Sensibi

Collaps die hervortrete

IX1CAtLonser

I

Nach Podanowsky (1888) setzt

marks, der motor n Nerven und «
bei Warmbliitern tritt einme dhnliche
Dosen deutlich heryor

Herezel (1887) beobachtete an

. 3 2 : a0
subeutan nach 20—30 Minuten Abnal R
Zittern am Hinterkirper, welches bald 1 SE
Korper erstr elbeweg n al
tarke Contr ‘ F
(itber 1’.‘.!\ pro Kerm.) ] ar
anfangs frequente, dann oberfl ¢
11 Tod I (L
peraturabfall Tod durch 1 ms. Ni 3¢
Antifebringaben durch lian 1 Nierer i 1
getfunden. Das Bluf i

Himoglobingehalt um 10—189/, nindert, im D

zu finden; der Harn enthilt reichlich Urohilin \ nf
spri Mei aus, dass das Antifebrin, welches u
I erz sl chlich auf da G
das Nervensvs wirkt. Nacl Al
des Mittels in Dosen scheint eine der Anilinkacl S
tehen, indem die 1 kiry it 1 i
Auch nach Seifert no B
Anilinwirkung, indem ein 1 in srde kl
Anilinintoxication unter anderem Ne zu Schlaf \del pe
en Sensibilitiits- und Motilititsstorongen n, mi

sie bei mit Antifebrin vergifteten Thieren

Kleine Dosen erhol ki cu
auf das vasomotorische kr
Es wirkt nicht wie Cl (wit pr
Kairin, Natrinmsalicylat und [ S0

iibrigen Organe ¢(H. Thomson 1887)

Muneo Kumagaiea (1888) fand. das bei Hunden nach internen e
Tagesdosen von 2,0—3,0 keine deutliche, 1 ssen Dosen (4,0—F d 1 Il
eine sehr st - des Eiweissz bewirkt. Selbst g zen w I
vom Darm aus 3 resorbirt und nach 24 Stunden n 3 In
eliminirt, Am gesunden Menschen war nach Chittenden (1888) ] i sol
febrins in nicht zu grossen Gaben anf den Eiweiss wnch di K«
Phosphorauss wurde nicht beeinflusst, d: nen bhesonderen au
hemmenden Einfluss aunf die Ausscheidung 18!

(s setzt die Korpertemperatur sowohl be rmalen 1 der
herab infolge einer grisseren Wiirn e von der OF als auch i
verminderten Wirmeproduction (Podanoiosky 1888)

Bei Fiebernden gestaltet sich die Wirkung des Antifebrins i
dhnlich jener des Antipyrins, doch ist zur Erzielune der Entfiebert g
eine kleinere Menge niithig, fiir gewohnlich 0.25—0.5 (0.25 Antifibrin

sollen in der antipyretischen Wirkune 1.0 Antipyrin entsprechen). Die
Wirkung tritt nach ca. 1 Stunde ein, erreicht nach 3—b Stunden ihr
Maximum und hilt 3—10 Stunden an. Der Temperaturabfall betriigt
bis 3 Grad und kann durch fortgesetzte kleine Dosen (0.1) eine nahezu
normale Temperatur unterhalten werden. Nach dieser Zeit steiet
Temperatur wieder langsam an (Cahn und Hepp). Mit der Her:
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setzung der Iiebertemperatur geht auch eine solche der Pulsfrequenz
und eine Zunahme der arteriellen Spannung einher. Manche Beobachter
eeben auch Vermehrung der Diurese an:; von anderen wurde eine solehe
nicht gesehen.

Man hat ei

gegentiber, her

ganze Reihe von Vorziigen des Antifebrins, besonders dem Antipyrin
ssten Theil nicht bewidhrt haben.
Wohl nicht mit Unrecht wird von vielen Aerzten Antipyrin, wenigstens Antipyrefict
ngt, indem sie hauptsichlich betonen, dass seine Wirkung  andauert
) des Antifebrins. Die gros Billigkeit und die Geschmacklosigkeit des letateren
sind allerdings Vor 1 hat es eine ganze Reihe un nehmer Neben
wirkunecen schon h sse Dosen haben
wiederholt zu schwe

hoben, welche sich jedoch zum g

:n gebriunchlichen Dosen im Gefolge und e
Intoxicationen gefiihrt.

Zu den hiinfigsten Nehenwirkungen des Antifebrins gehirt eine
schon nach kleineren Dosen auftretende, mehr oder weniger ausge-
sprochene Cyanose, welehe fiir gewihnlich bald voriibergeht. aber
auch mehrere Tage nach dem Anssetzen des Mittels bestehen und beim
Fortgebrauch desselben zu einer der Anilincachexie dhnlichen Blut-
armuth mit erschreckender Bliisse der Haut und Hinfilligkeit
des Kranken fithren kann. Dieser Zustand steht im Zusammenhange
mit der anch experimentell constatirten Veriinderung des Blutes durch
Antifebrin (Methiimoglobinbildung, Auslangung der Blutkirperchen s. ob.).
Der den Temperaturabfall begleitende Sehweiss ist sehr oft lebhaft
und selbst profus, der Abfall selbst zuweilen ungewthnlich stark. Auch
contrire Wirkung (Henschen 1889) wurde beobachtet. Von mehreren
Autoren wird auf die Ungleichmiissigkeit der Wirkung hingewiesen ;
Sembricki (1889) hebt hervor, dass die Wirkung individuell sehr ve
schieden sei und dass besonders gravide und stillende Frauen nur sehr
kleine Dosen vertragen. Nicht selten ist das Wiederansteigen der Tem-
peratur mit einem Irostanfall verbunden und auch Collaps kommt
mitunter schon nach wiederholten kleinen Gaben (0.2) mach Art einer
cumulativen Wirkung (Kronecker 1887), zumal bei Kindern und Ty phus-
kranken vor. Auch Exantheme und gastrische Storungen, bei Kindern
profuse Durchfille und Brechneigung, wurden beobachtet. Von sonstigen
selteneren Nebenerscheinungen finden sich Conjunetivitis, Ohrensausen,
Schwerhirigkeit, Mydriasis, clonische Krimpfe, Abnahme des Gediicht-

nisses angegeben.

-

wordenen zahlreichen Fillen wvon acuter Antifebrin-
Intoxication mnach ungewdhnlich oder iiberhaupt zu grossen Dosen betreffen viele
wo das Mittel bei nicht Fiebernden (in einer M von 1.5 bis ca. 30,0) gegen
schmerzen oder als Schlafmittel, meist ohne iirztliche Ordination, eingefithrt wurde,
auch einige supicidii cansa und man muss der Bemerkung F. Falk's (Therap. Monatsh.
1890) beipflichten, dass wesentlich die Méglichkeit, ohne irztliche Verordnung sich in
zu setzen, die meisten Intoxicationen veranlasst. Die Pharma-

Von den bekannt

den Besitz von Antifeb
copien haben daher nicht nur Antifebrin und ,—\w:t.i[.)]'i|1, sondern iiberbaupt alle neu
aunchenden Mitt ondere solehe ans der Reihe der Fieber- und Schlafmittel
vom Handverkaufe :hlossen.,

Die hanptsichlich

insbe;

n Vergiftungserscheinungen waren: Gefiihl von
Mattigkeit, I mommensein des Kopfes, Schwindel, Ohrensausen, Ar Unrohe, Herz-
klopfen, Trockenheit und Kratzen im Halse, Uebelkeit, Schmerzen im Epigastrium, Er-
radige Cyanose, auf-

brechen, =zuweilen heftige Durchfille ; mehr oder weniger ho
fallend blasse, fast bleifarbi Haut, zoweilen klebriger Schweiss; Frostgefiihl, Z
klappern, schwacher, sehr beschleunigter, kaum fithlbaver, zuweilen unregelmi :
aussetzender Puls, oberflichliche, beschleunigte, dyspnoische Athmung; spiiter Benom-
menheit, clonische Zuckungen am ganzen Korper oder nur an den Gliedmas
Anilinvergiftung). Einigemale wurden auch Erscheinungen der Hirnreizung heobacl
Sehstorungen, Zihneknirschen, Zuckongen im Gesicht, Steifickeit, selbst Star

1 (wie bed

tey,
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Theil als Ortl

DHese

nach den

Therapeutische Anwendung. Das Antifebrin wird von seh
zahlreichen Autoren als Antipyretieum geriihmt. Am stiirksten soll
sein antipy retischer Effeet bei Phihisis. eut anch bei eroupiiser Pneumonie
und acuten Exanthemen sein. Bei Polyarthritis rheumatica wird es
von ecinigen dem Antipyrin und der Salie
trachtet, von anderen diesen Mitteln na
Diphtherie riihmt es in vorsichtizer Dosirung
Bronehitis Griin (1891)

Sehr ansgedehnt ist seine von Frankreich aus angeregte Anwen-
dung als Nervinum bei den verschiedensten schmerzhaften Affectionen.

dure als gleichwerthig he-
estellt Bei Angina und

Sanlt (1889). gegen acute

namentlich gegen Kopfschmerzen, Hemieranie, gegen die lanecinirenden
Schmerzen bei Tabes, Neuraleien. Menstrualkolik ete.  Aunch
Keuchhusten, Chorea, Epilepsie, als Nervinum in der Psychiatrie ete. ist
es empfohlen worden.

Hysterische sollen es weniger gut vertragen;
es widerrathen. Aunch soll die Darreichung zeitweise unterbrochen werden
wegen der Gefahr der Entstehung einer der Anilincachexie iihnlichen
Blutarmuth ¢ Herczel).

Intern: als Nervinum zu 0.3—0.5 pro dos. 2 :‘-IEH‘\I \;‘i'_:']\r][.
1,6—2,0 pro die (06! p. dos., 2,0! p. die Ph. A.; 05! p.dos., 40!
p. die Ph. Germ.) in Pulvern, mit Wasser, in Pillen. Als A
mu 0.256—0,5 anf einmal oder in 2 Dosen. Es empfiehlt s
7z beg

bei Aniéimischen wird

tipyreticum

1, mit (.25
nnen und erst beim Aushleiben der Wirkung 0.5. eventuell his
1.0 zu geben ., iiher 2,0 pro die wird man selten zu steigen nithig
haben (Culin und Hepp). Bei Kindern soviel Centigramme. als das
Kind Jahre zihlt (Fawst, 1887).

eine Misch
und aa. 20 Th. Ammonium bromatum und Acidum salieylic

Unter dem Namen: Antinervin wir

Exalginuwm, I
tzen von Methylanil
Wasser

reichlicher in

en loslichen Kryst
Anodynom empfohlen

ngaben bezi
Heinz 1890, ».
its von Cahn und Hepp (1887) hery
iner Anwendung als Antipyreticam,

schmers

iy




tphenetidinnm ]07

Auf Frische wirkt es iiholich dem Antifebrin; bei Warmblitern sind prosser

Dosen weit als entsprechende Gaben wvon Antifebrin (Heinz); bei
Dosen (0,45 p I'h.) gehen unter h n Krimpfen asphyktisch z
(Gaudineaw). Auf den Blutdruck wirkt es anfangs erhihend und soll weni

ne Dosen beseit

izlol herbeifithren (Heinz). T

als Antifebrin Met
I wiihrend die Empfindung fiir tactile Reize erhalten D

die Sq zempfindung
¢ Dujardin-Beawmetz)
i Bei gesunden Menschen erz

n Dosen von 0,2—04 (bis 0,8 pro die) nach
n (nach Gawdineanw hichstens etwas Schwindel):
zuweilen Gefithl von Schwindel und Trunkenhei
der therapentischen Anwendung des Exale

nd Diijardin-Beaumetz keinerlei Storn

tgseren Dosen (0.8) tr

Erscheinungen auch

zu neben Ohrensaunsen, Flimmern vor den Augen (Gaudineau, Rabow) nnd ei
I :t wuarden.
al tigl. 0,4 durch 8 Tage) kam es in einem Falls

Hautexanthem (Geaudinean)

Nach gr

enfram und Jones, 1890, cit. von Rabow) zur Intoxication mit Cyvanose, kleinem,

eiz ete.

n Autoren ist Exalgin ein sehr wirksames Mittel
Art, besonders bei den eicentlichen cien,
Tabetiker, nach Fabow bei Migrine und den ver-

Schwindel, Brech

TR S isten Arten von Kopfschmerz, bei Zahn- und Ohrenschmerzen ete

Nach Dwjardin-Beawmetz und Bardet setzt Exalgin bei Diabetes mellitns die
oll Harnmenge und die Zu ] g erheblich herab.
nie Intern zu 0,: . 2mal tigl. in Palv. oder in Mixt. (2,5 Exale.
o8 2,0 Spirit. Vin. ode ort. Aunr., 120,0 Aq. dest. oder Aq. Tiliae, 30,0 Syrup
o Aurant.; M. u 1 Essl 0,25 Exalgin). Nach Heinz sind erst Dosen

rksam, Pope (1890) dagegen warnt, die Anfan

nd Nach Rabow leistet Exalgin zu 0,25 mehr als 1,0 Antipy:

e Euphorin, Phenylurethan, farbloses, bei 49—b50" sehmelzendes, in
! chwer, in Alkohol und Aethe ich Krystallpulver von anfangs
von Sanrsoni (1890) u. a

cicnm empfohlen, auch extern als

sich aber bei uns keinen Eingang verscha

swiirzhaftem Ges
und Anfinen

rklichem, dann brenner
vreticnm, Antirheomaticur

Methacetinum, Methaceti
ist von F. Mahnert (1889) zu 0,3—0.4

p-Acetanisidin, eine dem Phe
al tiiglich empfohlene Verbin

r Krystallblittchen, welc 1 127
ssem Wasser, sehr leicht in W

chmelzen, schwer

vl n lich sind.
ier bekannt den ist, wirkt es wie Phenacetin antipyretisch und
en als Nervinum i acutem Gelenksrhenmatismus Giinsti zu leisten,
en 5 Nebenwirkungen (pr se, zumal bei herunt 1 Personen
Cyanose und Collapserscheinungen) sind hervortretender als kanm
mehr beachtet.
h

0! 363. Acetphenetidinum, Phenacetinum, Phenacetin, p-Acetphene-
tidin. Farblose glinzende Krystallblittchen, geruch- und geschmacklos,
bei 135° schmelzend. Sie geben mit 1500 Th. kalten Wassers. mit
70—80 Th. siedenden Wassers, sowie mit 16 Th. Weingeistes nentrale
Lisungen.

Eine der 7
md Hinsberg i

Nach Dujardin-Beawmelz n im Handel ausser dem eben
enen p-Acetphenetidin (von der Firma Bayer ¢ C.) noch zwei andere Priiparate

ensetzung nach dem Antifebrin nahes
hrte Verbindn

tommen als Phenacet

shende, 1887 von Hast

beschrie

vor: das bei 97" schmelzende Metacetphenetidin und das bei 79° schmelzende Ortho-
wcetphenetidin, welches in der physiologischen Wirkung ungefiihr mit dem Paracet-
1el- phenetidin fibereinstimmt, wiihrend die Metaverbindung nahezu inactiv ist. Rewfer

(1891) macht anf die Verunreinigung der Handelswaare mit p-Phenetidin aufmerksam

In seiner physiologischen Wirkung und in seiner therapeutischen
Wirksamkeit schliesst sich Phenacetin an Antifebrin und Antipyrin an.

1ch Hunde von 5—6 Kgrm. Gewicht vertrugen Gaben von 1,0—2,0, selbst nach mehr-
er Einfiihrung, ohne Storungen zu zeigen. Nach 3,0—5,0 wurde beschleunigte Re-

simittellehre. 8. Auf a7

|
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rankender Gar

und im Blute zuw
(Hinsberg und Ka

gefithrt, Unsicher
erossen Dosen wirkt e
(Mahnert 1888)

des Blutes,

1 kommt es zn einer tiefzre
en schrumpfen, Meth

weeungen der weissen Blutkorperchen werden sistirt

Bei gesunden Menschen sollen Dosen von (.5 1
auf das Befinden und die Korpertemperatur sein. In grisseren Dosen
(1.0—2.,0 und mehr) wirkt es individuell verschieds )

aren Personen dirker als bei Kkriifticen. Di
ziiglich sedirend. keit, Giithnen, Sechlifri
Schwindel. Fristeln, Uebelkeit erzeugend (H. Hoppe 1888

Bei Fiebernden fithren Dosen von 0,25—0.5 (eventuell 0.7) meist
unter reichlichem Schweiss einen energischen Abfall der
herbei, welcher 6—10 Stunden anhiilt. Nach Heusner (1
Phenacetin  dhnlich auf die Kirpertemperatur wie 0.5 Antifel
wie 2.0 Antipyrin

Bei den meisten Kranken tritt nach diesen Doser
licher Ruhe und Schlifrigkeit ein. selten heobh:
dem Einnehmen des Mittels Fristeln, Gefiihl von
Kratzen im Halse, bei manchen P I
Schwiicheerseheinungen (Heusner). Vor seiner Anwendung bei

rec

*Ntet

ithisikern aueh wohl vorii
und bei herabgekommenen Kranken iiberhaupt wird gey
wie man auch bei Personen, die zum Schwitzen genei
vorsichtigz sein muss, da es hier oft profusen Schweiss
(Heusner). Bei fiebernden Kindern werden ziemlich
Nebenwirkungen wie nach Thallin heobachtet: intensive
Sehweiss, Schiittelfrost, selbst l‘n'll;lE.w;x\-]\u-h;\11‘;;--:|

pold). Auch contriire Wirkung, wie hei Antipyrin

ll'l"‘-l'lll'll ’/"H*"'J{n'u’ 1889).

el von 1,0

welns und ns

welss, Angste

ahnliches Exar
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t i 1 W SANTE
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stets verar

n und Antifebri

Therapeutiseche Anwendung: Wie Antipyri
als Antipyreticum , Antirhenmaticum und Antineuralg

1,0! p. dos.,

Intern zu 0,5—1.0! pr. dos., 3,0! p. die Ph. A. "
5,0! pro die). Bei Kriiftigen soll 1,0 als Antipyreticum ein- bis zwei
mal in 24 Stunden liincere Zeit ohne Schaden r
kinnen (Heusner). Bei Kindern zu 0,1—0.3 (Hopy

werden




in

Acetphent

bei solchen von 5—11 7

T, dos.

Auch bei Polyarthritis rheumatica soll es wirksam sein (Rohden.
Walmert u. a.). Besonders gerithmt wird aber seine Leistung als Seda-
tivam; es soll hier zu 1,0 intern (am besten mit Coenac oder conden-
sirtem Bier, Heusner) energischer wirken als Antipyrin und Antifebrin,
50 bei Neuralgien, Migriine. Gastralgie, Schlaflosiegkeit, Husten. speciell
anch n Kenchhusten (Heimann 1889, in Dosen von 0.05—0.1 je

) ete.
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Substifut Chinins. Intern zu 0,1

364. Antipyrinum, Phenyldimethylpyrazolonum , Oxydimethyl-
chinicinnm, Phenazonum, Antipyrin.

Weisses, krystallinisches, bitter schmeckendes, eernchloses Pulver
oder krystallinische fettgliinzende Bliittchen, welehe sehr leicht in Wasser.
Weingeist und Chloroform, viel schwieriger in Aether (in 50 Th.)
lich sind, neutral reagiren, bei 111—115° (1139 schmelzen und, am
Platinblech erhitzt, ohne Riickstand verbrenmen.

Die wiisserige L

sung nimmt beim Vermischen mit einem Tr

pfen Eisenchlorid-
irbung an, welche anf Zusatz von einigen Tropfen concentrirter

losung eine sattrothe




Das Antipyrin ist eine 1824 von . Kn¢ h d:
V( W. Fi en Arzneischatz eingefiihrte, wohleharakteri
Base (O, H,s N: O).

Die Resn

+ synthetisch dar

der experimentellen Untersuchungen von Coppola,

Demwmie , Pellacawi Walnert, Sawcadow seine Wirkune
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Antipyrinum. 903

Das Antipyrin wird von der Schleimhaut des Digestionstractus
und vom Unterhantzellgewebe leicht nnd raseh resorbirt und durch den
Harn eliminirt.

nach 2 Stunden (Carwso) und (nach dem Einnehmen von 3.0—86.0)
ns nach 4%/, Stunden und noch 33—5H6 Stunden (Reihlen) darin nach-
r. Die Elimination erreicht 3—4 Stunden nach der Einfilirung des Mittels ihr
Maximum ¢Pitbram).

Der Antipyrinharn ist dunkler gefirbt, tiefgelb bis dunkelorange
und nimmt schliesslich eine rothe Farbe an (Reihlen). Der Nachweis
des Antipyrins darin gelingt leicht durch die oben angegebenen Reactionen
Eisenchlorid, salpetrige Siure).

Nicht fiebernde Menschen vertragen in der Regel selbst grissere
Gaben von Antipyrin, ohne auffiillige Erscheinungen zu bieten. Der
Puls wird frequenter, gespannter, etwas Schweiss stellt sich ein: ab
und zun werden leic Im- Kopfschmerzen und gastrische Stirungen ange-
geben. In einzelnen Fiillen. \\aln'm heinlich von Idiosynerasie abhiingig,
hat man verschiedene, selbst bedenkliche I I‘.‘«(hll“ll]lz‘,ﬂ n, wie sie weiter
unten als Nehenwirkungen des Antipyrins angefiibrt sind, selbst schon
nach kleineren Dosen eintreten gesehen.

Nach grossen, intern eingefiihrten Antipyrinmengen wurden Magen-
und Unterleibschmerzen, Nausea, Erbrechen, grosse Aufregung, starke
Rothung des Gesichtes, beschleunigter Puls, Herzklopfen, Priicordial-
angst, Muskelzuckungen ete., spiiter Schiittelfrost und Collapserschei-
nungen heobhachtet.

So in dem von F. Spitzer (1890) beschriebenen Falle, einen sunden Mann
d, welcher in selbstmirderischer Absicht 8,0 Antipyrin innerhalb einer Stunde

genommen hatte.

Die Kirpertemperatur wird bei gesunden (oder doch nicht
fiehernden) Menschen und Thieren durch kleine Antipyrindosen nicht
veriindert oder bisweilen etwas erhiht. Nach erisseren Dosen hat man
bald keinen Einfluss anf die normale ]\Hl|ltl\\dl‘l|1i‘ bald eine Herab-
setzung derselben um Ze |1i|i{]“] ade his iiber 1° heobachtet.

Bei Fiehernden I|.1f_’,l‘:_’t‘l1 setzt Antipyrin die erhéhte Korper-
temperatur in der Regel prompt his zur Norm oder selbst darunter
herah.

Die Zeit des Eintrittes dieser Wirkung, ihre Stiivke und Daner hiinwen von den
in besprochenen 1 HI'\IIIII"‘I (Griosse der Dosis, Form und Art der Da

» und Stadinm der ete.) ab. Eine Mer von 5.0—6,0 Antipyrin, in
dreistiindlichen Dosen setzt \-'-E 't iften Krankheiten die Kirper-
temperatur nm 1! ¢ 1 selbst mehr herah

Der Te m| eratur Stunde nach der Einverleibu
1 alsdann continuirlich und allmihlich. Nach 3—5 Stunden hat die
tiefsten Stand erreicht, anf welchem sie 1—2 Stunden bleibf, um dann
r anzusteigen. Die Gesammtdauer der a

o der ersten Dose

pyretischen Wirkung betriigt
1 und kann selbst bis auf 24 Stunden sich erstrecken.

Auch die Pulsfrequenz wird bei Fiebernden durch Antipyrin fast
constant herabgesetzt. Eine Beeinflussung des arteriellen Blutdruckes
findet nicht statt, wohl aber wird nach den Angaben zahlreicher
Beobachter (v. Noorden, Cahn, Demme, Reihlen. Miiller ete) die
Spannung der Arterienwand erhiht.

Hiufig werden bei der therapeutischen Anwendung des Antipyrins,
speciell bei seiner \ll\\z'wllll!.'.:' s Antipy reticum , mehr oder weniger
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hervortretende unangenchme, mitunter selbst gef:
wirkungen beobachtet. Thre Zahl ist eine
In manchen Fiillen kam es. mitm

ter schon

therapeutischen Dosen, zu mehr oder weniger schweren ttions
erscheinungen.
n von Gultmann (15892 T d
10,0 Antipyrin s =
¢ K1
’ : 7
s 0
1 {14 € 1
: Hu
seh hle P
1897)
oft beobachtet man gastrische Er G S _I
Druck oder Schmerzen im 1 l
M
: : i ) Iy
ener sind ng V
] beob o1 §
SHARE Ax
Ul
il
s
b
B
! (ri
I "
Doser ¥ i
heftige, Ohren i W
worder
Von Stiraon or (1%
klopfen, Arhythmic I i Ha
im Gesicht
bel manch v rpg
Bronchien, Darm
Zu der v el na
Antipyrins 1 f i nhuski ’ N N
wirkungen gehirer ¢l
\ I

als bel Minnern)



-
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Beschwerden nnr weni Tage, um mit dem Aussetzen des verschwinden ;

stigem Jucken und .Brenner

chtet (v, Jak
Fichhorst (189:

en b h beol

ersehei

iimorrhagischen Chs:

igen Dose von 0 nd zwar erst am 10. Ta

Antipy

ither den ganzen Korper n maserniihnlichen Exanth lches sieben ”
lang stand schwand (Spiathexanthem), in m anderen I
schon eine mehmen von 1,0 Antipyrin ei ssfleckiges,
cinigen St i l'age spiite i masernihr

mehrere 1exanthem

wohl das Antipyrin nicht we enommen worden wa
Hahn 2,0 Antipyrin binnen 1%/, Stunde

30 Mir

exantheme sind auch von
von Yowung (1890) nacl

iten beobachtet worden

s Antipyrir
auch an
Rhinitis, Bronchiti

Nebenwir! (K. Falek, 1890, fithrt aus
alle an) gehirt contrire W darin be-
I, machd - it ). temperaturherabsetzend

her f schon nach z kleinen Gaben

1

eine plitzliche betrichtliche Steigerung der Temperat

Fedely auf 41, in jenem von Laache und von Mitller
scheinungen sind ab und zu beobacht 1bumis
[schurie, Melliturie, Blasenkrampf, unw her Ab

Die Angaben iiber die Ursache der antipyretischen Wirkung des
Antipyrins sind nicht iibereinstimmend. Von einzelnen Autoren (Bettel-
heim, Copolla, Pellacani) wird das Hauptgewicht gelegt aunf die in-
{ der durch das Mittel herbeigefiihrten Erweiterung der Haut-
» vermehrte Wiirmeabgabe, von anderen (C. Engel) anf die dureh
dasselbe erzeugte Herabsetzung des Stoffwechsels und die damit zu-
sammenhiingende Verminderune der Wirmeproduction. Offenbar sind
beide actoren bei jener Wirkung betheiligt. Auch die Frage einer
Beeinflussung des Wirmer ationseentrums durch Antipyrin wurde (von
Girard 1887, Swmwadowski 1888, Gotitlieh 1890 ete.) experimentell studirt.

Nach Goittlieb’s experimentelien Unt
Wiirmeabg

wird durch Anfipyrin
bei Kaninchen, nnd zwar bei normalen Thieren um 10—20%/
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algien (zomal des Tri
Tabetiker.

ferner

wiesen wurde, ausser
zen, Hemikranie. Newm

] : ] 1
n die lancinirenden Schn

"\I!illii\'.

en nervosen tl!|!'|"|.~c<||:|:1'.".‘. Koliken ete. Sehr

ist es fast als Specificum bei Pertussis von za

(Denwth, Windelband, Sonnen r, Gracfe, G

Chorea, Epilepsie und Seekrankheit (Bonnet.
Vereinzelte. znm Theil 1

hat es auch gegen zn Wehen (La
Clysma 2,0), Diabetes, Polyurie und andere Krankhei n

Dosirung. Intern als Nervinum meist 1.0—2.0. 1

als Antipyreticum gewihnlich zu 0.5—2.0 pro dos.. hei

wdividuen 5.0—6.0 in drei einstiindlie

1ien Dosen in Pulvern (in Wasse:
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gelist zu nehmen) oder Solut. (6,0:120,0); 2,0! pro dos., 6,0! pr. die
Ph. A. Mit 0,5 als Probedosis beginnend; 50—6,0 pro die sollen bei
Erwachsenen nicht iiberschritten werden. Bei Phthisikern und heral-
gekommenen Leuten sind kleinere Dosen zu gehen. Bei Kindern im
. Lebensjahre 0,75, bei ilteren Kindern 1,0—4,0 pro die (Filehne).

Nach Penzoldt 2

zihlt. Nach Demme soll

rammen, als das Kind Jahre
ie Specialdosis bei Kindern 0,2—0.5, bei Erwachsenen 2,0
ohne sorgfiltige Ueberwachung nicht iiberschreiten. Bei Pertussis Kindern 3—4mal
soviel Decigramme, als das Kind Jalire It (Windelselmied); 1,0 Antip., Vin. Tokay.,
Aq. dest. aa. 20,0, Syr. fl. Aur. 50,0; 2stiindlich 1 Kaffeel. voll ¢ Windelband). Bei
Bronchopneumonie der Kinder na Demne am besten in Solution mif s Zucker
und einigen Tropfen Cognac, bei Kindern von 2—4 Jahren 0.2—0,4, bei solchen von
5 bis 10 Jabren 0,5—0,75, bei 11—15jihrigen zn 0,8—1,0.

wlliche Gaben von soviel Deci

Extern. Im Clysma in denselben Dosen wie intern. Subeutan
zu 0,25—0,5 (Solnt. 1:2 oder 1:1, davon '/,—1 Pravaz’sche Spritze,
0,25—1,0 respective 0,125—0,5 Antipyr. entsprechend) von zahlreichen
Autoren (G. Sée, Fraenkel, Hirsch, Graefe, Wolff, Merkel ete.) sehr
empfohlen, von anderen wegen Schmerzhaftigkeit ete. verworfen.
Statt der subentanen Application empfiehlt Maknert die intramuseuliire
(0.5—1.0)

365. Antipyrinum Coffeino-citricum, Antipyrincoffeineitrat. Eine
filtrirte wiisserige Lisung von 90 Th. Antipyrin, 9 Th. Coffein und 1 Th.
Citronensiure zur Trockene eingedampft. Weisse krystallinische, bei 979
sehmelzende, sehr leicht in Wasser, Weingeist und Chloroform, sehwieriger
in Aether losliche Masse von bitterem und etwas salzicem Geschmacke.

Dieses Priparat wurde unter dem Namen Migrinin von Oper-
lach (1894) als Antineuralgicum, besonders gegen Migriine empfohlen
und als die znr Beseiticune dieses Uebels erforderliche Dose 1.1 an-
eegeben.

Die Wirksamkeit des Mittels wird fast alleemein bestiitict. von
einzelnen Autoren nicht nur hei Migriine, sondern auch bei anderen
Formen des Kopfschmerzes.

Wicederholt wurden aber bei seiner Anwendung unangenehme,
selbst bennruhigende Zufille, eine firmliche Intoxieation, heobachtet.

So von Wobern-Wilde (1894) nach der an

egebenen Dose von 1,1 bei einer an
Unwohlsein, Zittern der Glic

1erzen, Brechneignng

eriine leidenden Frau. sich in Gefiihl von
Uyanose der Lippen, F

Solehe wurden

Schwei
heinn
orotise

ei einem jungen, kriif 211

'/, Stunde mnach dem Einnehmen des Mittels beobachtet
tihrung
eine

tlenberg (1895) berichtet iiber Fille, wo nach der internen

1,0 des Mittels Schwindel- und Ohnm

whtsgefiihl, beziehungsy

» Wirkung desselben anf die Schleimhiinte, bei Eiseskiilte der Haut cya-
bung der sichtbaren Se

ileimhinte, Schaum vor dem Munde, Ohrensausen,

lrang gesehen wurden. Bel einer
n sta ichte,
iithl der Zunge, Schmerzen und Thriinen
vation, Schiittelfrost, Ohnmacht
ckendes Exanthem auf (Scheel 1897).

s Kopfschmerzes und Ha

¢ Schwellung im G

nin eingenommen hatte, tre
Schwellung und W

d starke S

ille,

und ein
filhrte Gabe wvon 1.1 (Zstiindlich in Palv.) fa
figend , in vielen
Dosen waren nicht néthig.

s’chen, Durel
Nach Fieald coupirt dic

8 den Anfall; in den eisten Jiillen war eine Dose ger

i Dosen aus;

Fillen reichen zw s dre
Das Mittel ist mioglic

niichtern, zu nehm

thzeitig, sofort bei Beginn der ersten Anzeichen,

15 2 Stunden nach dem Einnehmen dess

1 und minde

reniessen. Wenn der Kopfschmerz 1 Stunde nach dem ersten Pulver nicht ge

so soll man nicht sofort ein zweites Pulver folzen lassen, da die volle

N Bl o e e el
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Ph. A. hat das Mittel aufgenommen
pro dos., 3.0!

pro die.

366. Antipyrinum salicylicum, Antipyrinsalicylat, Sa
Ph. A

Weisse, glinzende, geruchlose Kryst shiippehen von herbe-siiss-
lichem, dann siinerlichem Geschmacke, hei 91—92¢ schmelzend. schwer !
in (200 Th.) kaltem, leichter in heissem Wasser . leicht in Weineeist ]

und Chloroform lislich. Die wiisserice Lisung reasirt sauer. ‘

Sali Wil h E einex g von Acid. s vlicn d A
3 herg 1 rein erbalten durch Umkrystallisiren aus Alkohe

Man schreibt dem Salipyrin die eombinirte Wirku des Anti- (
pyrins und der Salicylsiiure zu; es wird von vielen Seiten als Antiy yreticum, b
Antirhenmaticum und Antineurals inshesondere auch bei a

gerithmt
Nach einigen Auntoren soll es
iihnlichen Mitteln

hewiithren, wenig

er keine Vi
1l es sich
\ntipyr

brechen, Kopfwe

en \m ||1'FE""

Antirheuma
Fiillen erzeugte es Sodbrennen. F
unter Exantheme (Hit nann 1893, Sehmey 1897).

[ntern 1.0—2.0 m.t. Die

'‘agegdosen hei
selten iiber 2,0 zu gehen, oft gen i
in den Nachmittao
[ntervallen (3—S8mal)
(Hennig 1891). in Solut.
in Pastillen, 3mal tiigl.

hat als Maxim. Dos. 2.0!

stunden (von o

Istiindig

Tolypyrinum, T

Pyramidon, ein
irystallinise

1 Eizsenchlorid
Nach W
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3—0,5, 1- bis

sein, Fiir Erwachsene erscheinen Dosen von 0,
Auch n Schmerzen verschiedener Art hat sich das Mittel

dem Autipyrin anzus
)

al tiigl, zweckmiis

bewahrt
Auch Horneffer, Roth (1898) u. a. rithmen die prompte Wirkung
pyreticum und Antineuralgicum. Roth bezeichnet es als eines der zuverliss

P. als Anti
en Anti-

ermitte

pyretica, welches bei hektischem Fieber besser wirkie, als die anderen
de es nicht ve

ohne d

1. Bei acutem Gelenksrhenmatismus
mwirkungen zu theilen und
Bei Kopfweh (0,3—0,5)

, stunde ,

T in

11 unan

ebenso bemer seine s erzlindernde rkur
war es fast stets wirksam; d tritt selten vor ichmal nach

es oft (Lawden-

2 Stunden auf; bei Neunrasi Hysterischen vers t
etmer 1898). Dagegen waren « von Branders (1898) bei der Behandlx
r t stig (0,1 at wohl a Wirkung ein,

lang n und ¢ , ausserdem enorme Sel

md eimmal Collaps beobachtet, Flewes
Wi ]
und als Antiner

Mittel als Antirhenmaticum
niigend oder nicht besonders

rwies  sich ¢
ralgicum als n

on ir jingster Zeit empfohlenen, hicher renden Mitt
werden: Phenosal (Salicyle dure-p-Phenetidin) und Pyrosal (Salic
ures Antipyrin), in Wasser, Weingeist und Aether schwer lisliche Krystallpulver
eres bei 182°, letzteres bei 149—150° schmelzend. Von Burghart (1898) kliniseh
es sollen damit als Antipyr
9

magen noch an

ge  erzielt

tica und Antinenra gute Erfc

1
al

1 sein. Int. zo

Phesin (ein Sulfoderivat
Antifebri hla
Int

p. dos.,

henaceting) und Cosaprin (ein Sulfoderivat des
5, amorphes, gernchloses, salzig

mecken-

rothbraunes,
Was lisliches Pulyer. Beid

vom Phenac

rate sollen eine ene » anti
). Antifebrin sich durch tlos
Die Wirkung

yressy, Therap.

und Unschi vortheilhaft nnterscheid

von kurzer Dauer

in (Zoftan v. Vimossy und B, F
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